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論文内容の要旨 
 
1．序論 
急性白血病と妊娠の合併は稀であり，妊娠経過に急性白血病を発症するのは妊娠 10,000
例に 1 例と言われている．急性白血病は急速に進行し，治療開始の遅延が致命的となり得
る危険性が非常に高いため，診断後の速やかな治療開始が求められる．また，治療強度の
減弱や化学療法薬の変更は患者の治癒率および再発を含めた生命予後に影響を与える可能
性が高くなる．一方で，妊娠経過中に発症した急性白血病に対する化学療法は胎児に有害
に作用する危険性も高く，子宮内胎児発育遅延や胎児死亡，先天性奇形の原因となり得る． 
化学療法と支持療法の進歩によって急性白血病は治癒可能な疾患であり，急性白血病合
併妊娠例では母子双方の予後改善が望まれる．しかし，妊娠中の白血病という性質上，前
方視的研究は困難であり，急性白血病合併妊娠に対する確立した治療法および支持療法は
存在していない．後方視的な症例の集積が母子双方に対する適切な治療法の確立に重要と
考えられる．過去に本邦で急性白血病と妊娠の合併をまとめた報告は少なく，1994 年に多
施設研究の症例報告のまとめが発表されて以来，同様の報告は存在しない（Kawamura et al，
1994）．本研究では過去 11 年間において神奈川県で発症および治療された急性白血病合併
妊娠計 11症例について治療法と支持療法および母子の予後を後方視的に検討した． 
 
2．方法 
2000 年から 2010 年までに神奈川県内の日本血液学会認定施設であり，血液内科を標榜
する施設において診断、治療された急性白血病合併妊娠の日本人女性を対象とした。妊娠
中に急性白血病を発症した症例を対象とし、急性白血病の治療中に妊娠した症例は除外と
した。神奈川県内の血液内科全 24施設に調査票を郵送し，得られた回答を集計および解析
検討した．調査票では診断・妊娠中に行われた化学療法・分娩・分娩後の治療・母子の転
帰について詳細に調査を行った． 
 
3．結果 
 計 11 人の患者が妊娠経過中に急性白血病と診断され，年齢中央値は 31 歳（20‐36 歳）
であった．急性骨髄性白血病は 8人，急性リンパ性白血病は 3人であった．6人が妊娠初期，
1人が妊娠中期，4人が妊娠後期に急性白血病と診断された．妊娠初期に診断された 6人の
うち 5 人が化学療法開始前に人工中絶を受け，残る 1 人は化学療法施行後に選択的人工中
絶を受けた．妊娠中期あるいは後期に診断された計 5 人の患者全員が生児出産に至った．
調査施行時点では，妊娠初期に診断された 6人のうち 2人が急性白血病の再発で死亡し，4
人は完全寛解を維持していた．同様に，妊娠中期あるいは後期に診断された 5 人のうち 4
人は完全寛解を維持していたが，１人は帝王切開術施行 3 日後に開始された寛解導入療法
期間中に敗血症で死亡した． 
 
4．考察 
妊娠初期に合併した急性白血病では，抗白血病薬の児に与える影響が大きく，妊娠継続
での化学療法は推奨されない．一方で，妊娠中期・後期では，抗がん剤の催奇形性リスク
は低下する．本研究でも，妊娠中期・後期に合併した急性白血病患者で，妊娠継続で化学
療法を行った症例は母子ともに良好な予後を得た．妊娠中期以降であれば，母子の慎重な
観察のもと，妊娠継続での化学療法開始も十分に検討し得ると言える．妊娠週数に応じた
治療戦略および胎児の慎重なモニタリング，産科医および小児科医との密な連携が急性白
血病合併妊娠の治療を成功に導くのに最も重要である．  
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持療法は存在しておらず，後方視的な症例の集積が母子双方に対する適切な治療法の確立
に重要と考えられる．本研究は過去 11年間において神奈川県で発症および治療された急性
白血病合併妊娠計 11症例について治療法と支持療法および母子の予後を後方視的に検討し
ている．妊娠中期・後期に合併した急性白血病患者で，妊娠継続で化学療法を行った症例
は母子ともに良好な予後を得た．妊娠中期以降であれば，母子の慎重な観察のもと，妊娠
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略および胎児の慎重なモニタリング，産科医および小児科医との密な連携が急性白血病合
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以上の論文要旨の説明の後，以下の質疑応答がなされた． 
最初に副査の水嶋教授より以下の質問がなされた． 
１）妊娠経過中に急性白血病を合併するのは 10,000妊娠に 1例とあるが，その根拠は何か． 
２）日本の年間出生数・妊娠数はどのくらいか．娠数と比較すると今回の研究での 11年間
で 11例は少なく，データの漏れがある可能性が考えられる．サンプルエラーをどのように
なくすかが重要となる．地域がん登録の症例から急性白血病発症例を探すと良いのではな
いか． 
３）方法の部分で調査対象施設はどのように決めたのか．また，データはいくつの施設か
ら得られたのか．アンケートへの回答を得られたのは横浜市立大学関連病院が主体か． 
４）急性白血病が診断されたきっかけは何か．何らかの症状があったのか． 
また，以下のコメントがあった． 
発見のきっかけが妊婦健診や産婦人科受診時であれば，産婦人科医とも協力して血液内科
医だけではなく，総分娩数から症例を探すのもいいと考えられる．血液内科にまわってき
ていない症例も存在しているかもしれない．また，サンプルエラーが少なくなる方法を考
えながら疾患登録などのシステムを作るといい． 
これらに対して， 
１）急性白血病合併例が妊娠 10,000 例に 1 例という根拠は，2005 年に報告された海外の
論文から用いた． 
２）神奈川県内の年間妊娠数は約 86,000件，日本全国の年間妊娠数は約 150万件であり過
去 11 年間の調査で 11 例は少ない．妊娠経過中に急性白血病を合併する頻度は実際はもっ
と少ない印象を受けた． 
３）神奈川県内で血液内科を標榜する全施設を対象とした．データは 24 施設中 19 施設よ
り回答を得られた．横浜市立大学関連施設以外からも回答を得られた．また，産婦人科と
小児科が存在する施設からは全て回答を得られたので，データの漏れは少ないと考えられ
る． 
４）大部分は妊婦健診の血液検査で異常を指摘されて，血液内科を紹介受診となっている．
稀に，不整出血や発熱などをきっかけに産婦人科や内科を受診して血液異常が発見されて
いる，との回答があった． 
 
次に、副査の松本教授より以下の質問がなされた． 
１）非妊娠・妊娠含めて，同年代での急性白血病合併率はどの程度か．妊娠が急性白血病
発症に影響している可能性はあるか． 
２）化学療法が経胎盤的に胎児に影響して，生まれてきた子供が将来的に不妊となる可能
性はあるか． 
３）1994年の Kawamura et al.の報告などの過去の報告と比べて，今回の研究の共通点お
よび新しい発見は何か．何を目標としてこの研究を行ったのか． 
４）妊娠経過中に化学療法を行うときに，化学療法を変えたり弱めたりしているのか． 
これらに対して， 
１）全国で、20～40代の女性における急性白血病発症率は年間 10万人に 2人程度である．
妊娠 10,000 例に 1 例は，非妊娠と比べて頻度が高い．妊娠が急性白血病のリスクとなる，
という報告は存在していないが，可能性は考えられる． 
２）今回の調査を行った時点で，生児の最年長は 4 歳であり，化学療法が経胎盤的に児の
妊孕性に与える影響は不明である．続発性不妊のリスクとなる可能性も否定できないため，
10年単位での経過フォローが必要と考える． 
３）過去の報告では，診断時の妊娠時期や妊娠の転帰・生存率などについては述べられて
いるが，具体的な母子の管理方法については触れられていない．本研究では，妊娠継続で
化学療法を行った際の抗菌薬や輸血の頻度などの具体的な支持療法，胎児エコーやNSTな
どの胎児の管理方法，分娩方法などの臨床的な事項を詳細に報告できたことが，過去の報
告と比べて新しい点である．実臨床を行う際に，過去の報告では詳細な管理方法が分から
ず，ガイドラインも存在しないため具体的な母子の管理方法を確立することを目的として
研究を行った．しかし，症例数が少なく管理方法を確立するまでには至らなかった． 
４）化学療法の強度を弱めると母体にとって悪影響となるため，本研究では全例で基本的
には標準的な治療が行われている，との回答があった． 
 
最後に主査の伊藤教授より以下の質問がなされた． 
１）白血病に対する治療が続発性不妊となるのは大きな問題である．がん治療患者の妊孕
性維持について国内および海外ではどのようなことが行われているのか．また，どのよう
に考えるか． 
２）急性白血病のように診断時に全身状態が悪い人に排卵誘発・採卵を行うのは難しいと
思う．その点は何か方法があるのか． 
３）本研究の妊娠継続で化学療法を行った 3 例は妊娠中期・後期であり，化学療法前に分
娩をしても良かったのではないかと思う．なぜ妊娠継続で化学療法を行ったのか． 
４）全症例で治療後に妊娠していないのは，化学療法の影響なのか．または，妊娠経過中
に急性白血病を発症したことの心的外傷によるものか．精神面でのフォローも非常に重要
となってくると思うが，どのような対策をとれているか． 
これらに対して， 
１）欧米では，未婚女性の未受精卵の凍結保存が化学療法後の妊孕性保存の有効な手段と
して確立している．しかし，日本では，がん患者の未受精卵凍結保存が国に認可されたの
はつい最近であり，まだ一般的ではない．今後の目標としては，国内においてがん患者の
未受精卵の凍結保存を広め，妊孕性維持の方法として確立させていきたい． 
２）化学療法１クール施行後に完全寛解となれば，採卵を行うことが可能と考える．化学
療法１クールのみであれば，卵巣に与える影響も少ないと考える．一般的となるように症
例数を集積していきたい． 
３）3 例のうち 1 例は診断時に高度な DIC を合併しており，分娩がリスクとなるため妊娠
継続で化学療法を開始している．他の 2例は，妊娠 32週以降であれば児の救命率 100％と
いうことであったため少しでも出生後の救命率が上がるように妊娠継続で化学療法を開始
した． 
４）今回の研究では精神面のフォローにつては調査が行えていない．非常に重要なことで
あり，今後積極的に介入が必要であると考える，との回答があった． 
 
 その他にもいくつかの質問があったが，いずれも適切な回答が得られた． 
 以上の審査より，本研究は急性白血病合併妊娠の母子の管理および化学療法と女性妊孕
性に有用な知見を与えるものとして，博士（医学）の学位に値するものと判定された． 
 
 
